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寛容剤として使用できる可能性のある Cry j 1 の IgE エピトープの新しい被覆方法を検討した。さら
に多糖ガラクトマンナンとデキストラン、オリゴ糖キシログルカン、種々の単糖を乾燥加熱下でのメ
イラード反応により Cry j 1 に結合させ、腸管の免疫細胞の活性化を調べた。 
 
１、アレルゲン Cry j 1 の加熱変性により、分子間でのクロスβ構造を介して可溶性凝集体を容易に
形成することを明らかにした。スギ花粉アレルゲン Cry j 1 を酸性 pH で熱処理したとき、Cry j 1 の
可溶性凝集体形成により、エピトープ部位がマスクされることを明らかにした。これは経口免疫寛容
剤として利用されうる。この可溶性凝集体形成の分子メカニズムを調査した。熱変性中の分子間のβ-
構造の形成はチオフラビン T での蛍光により観察された。加熱中の Cry j 1 の抗原性の変化は Dot 






であることが分かった。また、ビオチン化した Cry j 1－糖複合体をマウスに経口投与し、蛍光顕微鏡




るため、制御性 T 細胞の誘導を調査した。Cry j 1-GM を BALB/c マウスに 21 日間経口投与し、脾臓か
らリンパ球を精製して、フローサイトメトリー分析により Treg(CD4+CD25+Foxp3+cells)の割合を調べ
たところ、Cry j 1、PBS を経口投与したマウス群と比べて調節性 T 細胞（Treg）が誘導されているこ
とが確認された。この結果、Cry j 1-GM は免疫寛容を誘導する調節性 T 細胞を誘導し、IgE の産生を
抑制するという分子機構が明らかにした。 
 
 以上のように、本論文はスギ花粉症アレルゲン Cry j 1 のクロスβ構造を介した可溶性凝集体の構
造解析により、新規の経口免疫寛容剤としての可能性を示した。また、種々の糖鎖修飾した Cry j 1
を用いて、ガラクトマンナンを付加した Cry j 1 がエピトープ部位の被覆効果が高く、また腸管への
吸収効率が高いこと、さらに調節性 T細胞を誘導することで免疫寛容を誘導することを明らかにした。
それ故、本研究はスギ花粉症に対する経口免疫寛容剤の開発への応用研究としても、またその基礎研
究としても高く評価される成果をあげていると判断した。 
 
